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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: O desenho da pesquisa com
gémeos monozigdticos discordantes para a doenga surgiu como
uma ferramenta poderosa para a detec¢do de fatores de risco
fenotipicos. O objetivo deste estudo foi relatar um caso clini-
co de gémeas monozigéticas discordantes para disfungio tem-
poromandibular (DTM) dolorosa a partir de andlise fenotipica
cognitivo-comportamental-emocional entre elas, por meio de
comparacio de varidveis clinicas de dor, histérico de exposicio a
procedimentos dolorosos na primeira infincia e enfrentamento
de dor (autoeficicia e 16cus de controle).

RELATO DO CASO: A gémea-DTM apresentou diagndstico de
DTM dolorosa (dor miofascial com referéncia) e articular (deslo-
camento do disco com redugio) segundo os critérios do Critérios
de Diagnéstico para Disttrbios Temporomandibulares. A gémea-
-controle nio apresentou DTM, contudo apresentou manifestagio
clinica de outras dores cronicas. A gémea-DTM apresentou limiar
de dor a pressio reduzido, hiperalgesia em regiées trigeminais/ex-
tra-trigeminais quando comparados a gémea-controle, que na pri-
meira infAncia foi mais exposta a procedimentos dolorosos devido a
problemas cardiacos congénitos. Ambas apresentaram sensibilizagio
central de acordo com o Inventdrio de Sensibilizagio Central, embo-
ra a gémea-D'TM apresentou mais pensamentos catastréficos sobre
ador. A gémea-DTM apresentou lcus de controle interno.
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CONCLUSAO: Ambas as gémeas apresentaram fenétipo de dor
crbnica, apesar do fato de serem discordantes paraa DTM. Den-
tre as avaliacoes, as que mais diferiram entre o par foram o baixo
limiar de dor & pressao e hiperalgesia local presentes na gémea
com DTM. O /ldcus de controle interno associado a maior sensi-
bilidade indicou melhor enfrentamento da experiéncia dolorosa
para a gémea-DTM. Uma possivel explicagio para esta manifes-
tagdo clinica estd pautada na hipétese de que experiéncias dolo-
rosas na primeira infincia vivenciadas por ela tenham moldado
um fendtipo de maior sensibilidade com melhor enfrentamento
e resiliéncia frente 4 condi¢io dolorosa.

Descritores: Dor cronica, Dor facial, Gémeos monozigéticos,
Sindrome da disfungao da articulagdo temporomandibular, Sen-
sibilizacdo do sistema nervoso central.

ABSTRACT

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The design of research
with monozygotic twins discordant for the disease has emerged
as a powerful tool for the detection of phenotypic risk factors.
The aim of this study is to report a clinical case of monozygo-
tic twins discordant for pain-related temporomandibular joint
disorder (TMD) from a cognitive-behavioral-emotional phe-
notypic analysis, from the comparison of clinical variables of
pain, history of exposure to painful procedures in early chil-
dhood, and coping with pain.

CASE REPORT: TMD-Twin presented a diagnosis of painful
(myofascial pain with referral) and joint (disk displacement with
reduction) TMD according to the criteria of the DC/TMD. Con-
trol-Twin did not show TMD, however she presented other chronic
pains. TMD-Twin showed reduced pressure pain threshold, hype-
ralgesia in trigeminal and extra-trigeminal regions compared to the
Control-Twin. TMD-Twin was more exposed to painful procedures
and emotional events due to congenital heart problems. Both had
central sensitization based on the Central Sensitization Inventory,
although TMD-Twin had more catastrophic thoughts about pain.
TMD-Twin presented an internal locus of control.
CONCLUSION: Both monozygotic twins presented a chronic
pain phenotype, although they were discordant with the TM-
D-related pain. The main differences were the lower pressu-
re pain threshold and higher hyperalgesia locally presented by
TMD-Twin. The internal locus of control indicates greater pain
sensitivity, with better coping of the painful experience for the
TMD-Twin. One possible explanation for this clinical condition
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can be that painful experiences in early childhood have shaped a
phenotype of greater sensitivity with better coping and resilience
to the painful condition.

Keywords: Central nervous system sensitization, Chronic pain, Fa-
cial pain, Monozygotic twin, Temporomandibular joint disorders.

INTRODUCAO

A desordem temporomandibular (DTM) pode ser compreendida
como uma sindrome de dor musculoesquelética orofacial, que afeta
principalmente as mulheres. E caracterizada por sinais e sintomas
orofaciais, geralmente ficeis de administrar e/ou que se autorresol-
vem. Entretanto, uma parcela da populagio desenvolve um dese-
quilibrio no sistema endégeno de modulagio da dor, resultando
em um manejo desafiador. Nestes casos, a associagio de alteracoes
multissistémicas, mudancas de comportamento, estado emocional e
interagées sociais sao frequentemente observadas'. Assim, os sinto-
mas da DTM devem ser entendidos como uma resposta individual
complexa e especifica, com sinais e sintomas individualizados, que
podem ser amplificados ou atenuados, dependendo da composi¢io
genética e de fatores epigenéticos™”.

Estudos sobre gémeos tém desempenhado um papel essencial em
estimar a fracio hereditdria de centenas de caracteristicas fenoti-
picas e condigoes patolédgicas. O projeto de pesquisa com gémeos
monozigdticos (MZ) discordantes para a doen¢a surgiu como uma
poderosa ferramenta para a deteccao de fatores de risco fenotipicos,
pois permite a redugio de uma gama de fatores de confusio des-
conhecidos tipicamente encontrados em estudos populacionais, es-
pecialmente em pesquisas relacionadas a epigenética®. Gémeos MZ
compartilham um genétipo comum, a0 mesmo tempo que, em sua
maioria, nio sio idénticos. Vdrios tipos de discordincia fenotipica
podem ser observados, tais como diferencas na suscetibilidade a
doencas e uma ampla gama de caracteristicas antropomérficas. Ha
varias explicacdes possiveis para estas observacoes, mas uma delas é a
existéncia de diferengas epigenéticas™'’.

Considerando a complexidade dos fatores envolvidos na manifes-
tacio da DTM, o objetivo deste estudo foi relatar um caso clinico
de gémeas MZ discordantes para a dor relacionada 8 DTM a partir
de sua andlise fenotipica cognitivo-comportamental-emocional, a
comparagio das varidveis clinicas da dor, e o histdrico de exposicio a
procedimentos dolorosos na primeira infincia e o enfrentamento da
dor (autoeficicia e 16cus de controle).

RELATO DO CASO

Este relato de caso ¢ parte de uma pesquisa aprovada pelo Comité
de Etica em Pesquisa da Faculdade de Filosofia, Ciéncias e Letras -
Ribeirao Preto (Universidade de Sao Paulo) sob o protocolo CAAE
98129918.6.0000.5407. A diretriz CaRe (Case Report) foi usada
para preparar este manuscrito e garantir a precisao, transparéncia e
utilidade dos relatos de caso'!.

Informacoes das pacientes

Gémeas 1 e 2, 20 anos, monozigéticas idénticas, estudantes univer-
sitarias, solteiras, vivendo na mesma familia desde o nascimento até
o momento atual.

Principais questdes/sintomas e achados clinicos

A gémea 1 apresentou diagnéstico de DTM dolorosa (dor miofas-
cial com referéncia) articular (deslocamento do disco com reducio)
de acordo com os Ciritérios de Diagnéstico para Disttrbios Tem-
poromandibulares (DC/TMD - versio para portugués brasileiro)'%.
Além disso, ela relatou um histérico de otite recorrente e dificulda-
des no desenvolvimento da fala, apesar de no ter sofrido nenhuma
lesao na regido da articulagio temporomandibular (ATM) durante
o parto.

A gémea 2 nao apresentou a DTM de acordo com o mesmo pro-
tocolo de avaliagio clinica, mas relatou uma condigio dolorosa por
aproximadamente 10 anos, incluindo os seios paranasais, as témpo-
ras proximas aos olhos, a regiao frontal da cabeca e os musculos do
trapézio. Ela também relatou ter a sindrome das pernas inquietas e
o ovario policistico.

Linha do tempo

A gémea 1 (gémea-DTM) relatou ter um problema cardiaco con-
génito e, devido a isso, foi submetida a trés cirurgias cardfacas du-
rante a primeira infincia. Além disso, ela tinha um baixo peso ao
nascer e foi mantida na incubadora por dois meses. Tais condigoes
de satde a expuseram a mais procedimentos dolorosos (cirurgias,
suturas, acesso venoso, injeges, entre outros) e eventos emocionais
marcantes (incubadora, hospitalizagao, entre outros) do que a gémea
2 (gémea-controle).

Avaliagdo diagndstica e métodos

As gémeas foram avaliadas de acordo com:

e Lista de Verificagio de Comportamentos Orais - versio para por-
tugués brasileiro'?: a soma das pontuagées para ambas foi alta, to-
talizando 29 para a gémea com dor relacionada 8 DTM e 32 para
a gémea-controle (Tabela 1). De acordo com as pontuagées totais,
ambas as gémeas apresentaram um possivel bruxismo de vigilia.

e Limiar de Dor & Pressio (PPT): seus valores em 4reas do trigémeo
(temporais anteriores, masseter ¢ ATM) e de dreas extra-trigeminais
(trapézio, epicondilo lateral e joelho) foram comparados bilateralmen-
te (compressao digital IDDK algometer™, Kratos, Cotia, Sao Paulo,
Brasil). A gémea-DTM apresentou menor PPT para todas as 4reas
avaliadas em comparagao com a gémea-controle, ou seja, maior sen-
sibilidade & dor nas dreas trigeminais e extra-trigeminais (Figura 1).

e A presenca de hiperalgesia também foi analisada com o mesmo al-
gbmetro. Foi aplicada uma compressio constante (5 segundos) de 1,5
kg/f em cada ponto trigeminal e 2 kg/f em cada ponto extra-trigemi-
nal. Uma pontuagio representando a intensidade percebida da dor
sentida foi solicitada (escala anal6gica visual - zero a 10). A gémea-
-DTM relatou maior intensidade de dor durante o exame, especial-
mente nas dreas do trigémeo e no trapézio, regido comparada a gé-
mea-controle, indicando um maior nivel de hiperalgesia'* (Figura 2).
e Inventdrio Breve de Dor (IBD - Versio Reduzida, em portugués®):
as pontuagdes estdo representadas pela média dos valores atribuidos
em cada dimensao de percepgio (Tabela 2).

e Escala de Locus de Controle da Dor - Forma C (PLOC-C, versio
portuguesa'®): observou-se que a gémea-DTM tinha um /locus de
controle maior interno e em outras pessoas (parentes, amigos) do
que a gémea-controle, sendo o lcus de controle de ambas as iguais
em outros profissionais de sadde e ao acaso (Tabela 2).
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Tabela 1. Lista de Verificagcdo de Comportamentos Orais: pontuagdes para cada item e soma total para as gémeas

Itens - Lista de Verificagdo de Comportamentos Orais Total

Pontuacdes 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 Total

DTM 4 0 0 3 0 0 0 3 0 0
Controle 3 3 0 1 4 3 1 2 0 4

4 0 4 0 0 0 4 4 0 3 0 29
4 2 2 0 2 0 4 1 2 2 1 32

DTM = Disfuncdo Temporomandibular
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Figura 1. Limiar de dor a presséo para as areas trigeminais e extra-tri-
geminais na comparagao entre as gémeas

Tabela 2. Caracterizagéo cognitivo-comportamental-emocional de cada
irméa gémea investigada de acordo com os protocolos de avaliagédo

Figura 2. Avaliagéo de hiperalgesia para as areas trigeminais e extra-
-trigeminais na comparagéo entre as gémeas

e Questiondrio Central de Sensibilizacao (Inventdrio de Sensibili-
zagio Central do Portugués Brasileiro - BP-CSI)": a gémea-DTM

Instrumentos gémea-  gémea- teve uma pontuagio de 45 e a gémea-controle de 52 (Tabela 2). O
- - O™ ~controle namero de locais dolorosos nas regioes trigeminais foi contado, mar-

oBC :;?tl;?g%;:é?;ige comporta- 29 82 cado com um “X” em um mapa da dor do complexo cranioencefdli-
|BD Percepgdo sensorial 15 3 co. A gémea-DTM marcou 6 pontos, e a gémea-controle marcou 7

Percepcao interferencial 6 2,43 pontos, diferindo sua localizagio (Tabela 2).

Total 75 5.43 e Escala de Catastrofizagio da Dor (PCS)'®: a gémea-DTM teve ni-
BP-CSIF A (pontuagéo total) 45 50 veis 46 catastroﬁzagé? mais altos., considerados como umAfat.or de

B (ndmero de diagnésticos) 3 alto risco para dor cronica e ruminagio, bem como impoténcia, do
Mapas Numero de areas dolorosas na 6 7 quea gemea-contfi)le .(Tabela 2. B B g
da dor regidio cranioencefalica e Escala de Consciéncia da Atengao Plena (MAAS) - versio brasilei-
PLOC-CS Locus de controle interno 13 9 ra'’: observou-se que o trago de aten¢ao plena era maior na gémea-

Locus de controle ao acaso 10 10 -DTM (Tabela 2).

OQutras pessoas - locus de 7 5

controle Desafios diagndsticos e diagnésticos (incluindo outros diagnés-

Outros profissionais - locus de 9 9 ticos considerados)

controle No inicio, o instrumento DC/TMD permitiu a confirmagio da
PCsl Ruminacéo 10 7 DTM em uma das gémeas e no controle nio. A expectativa ini-

Magnificacéo 5 cial era de que a controle nio apresentasse nenhuma condicao

Impoténcia 13 7 dolorosa ou fenétipo de dor. Entretanto, apesar da auséncia do

Total 28 20 diagnéstico de DTM, a gémea-controle apresentava dor cronica
MAAS'"  Nivel de atengéo plena 47 26 de cefaleia primdria. Isto foi um desafio para entender como dife-

*OBC = Lista de Verificagdo de Comportamentos Orais; TIBD= Inventario Breve
da Dor; *BP-CSI = Inventario de Sensibilizagdo Central; SPLOC-C = Escala de
Locus de Controle da Dor - Forma C; IPCS = Escala de Catastrofizagdo da Dor;
IMAAS = Escala de Consciéncia da Atengdo Plena.
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rentes diagndsticos de dor cronica poderiam se manifestar feno-
tipicamente em cada uma das gémeas, considerando que ambas
tém o mesmo genotipo.
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DISCUSSAO

Gémeos idénticos (monozigdticos) sempre intrigaram pesquisado-
res, ja que eles tém o mesmo gendtipo ao nascer e desenvolvem
fenétipos diferentes ao longo de suas vidas, tornando-se individuos
completamente diferentes. Na tlltima década, vérios estudos com
gémeos monozigdticos discordantes foram publicados, pois com
esta metodologia ¢ possivel estabelecer um desenho de estudo de
caso-controle no qual uma série de varidveis sio controladas, pois
sio compartilhadas entre os irmaos: material genético, ambiente
social (se criados pela mesma familia), idade, sexo, entre muitos
outros®?,

A gémea-DTM teve maior sensibilidade & dor (menor PPT) e hi-
peralgesia nas 4reas trigeminais e extra-trigeminais quando com-
parada & gémea-controle, indicando um quadro de dor crénica
generalizada’. Estas descobertas apontam para o fato de que a ex-
periéncia nociceptiva vai além dos componentes genéticos herda-
dos e é modulada por uma série de varidveis biopsicossociais, tais
como atengio, avaliagio com atribuicio de significado cognitivo
e emocional de sensacoes percebidas, o papel da doenca em rela-
¢d0 as normas e expectativas sociais € a0 comportamento, muitas
vezes mal-adaptativo’. O PPT e hiperalgesia reduzidos também
foram identificados em regi6es nio afetadas por DTM dolorosas,
indicando uma falta de modulacio e controle da dor descendente.
Além disso, os resultados do questiondrio CSI para ambas suge-
rem uma sensibilizacio central do sistema de dor, o que justifica a
presenca de dor referida 4 palpacio encontrada na gémea-DTM.
Além disso, a gémea-DTM apresentou pontuagio total do IBD
e de percepcio de dor interferéncias com valores mais altos que a
gémea-controle, mas com um nivel inferior de percep¢io sensorial
da dor, representando uma interpretagio cognitiva da experién-
cia de dor talvez indicando uma maior resiliéncia adquirida por
experiéncias dolorosas anteriores. Talvez, neste caso, a diferenca
tenha sido os vdrios procedimentos dolorosos na primeira infincia
aos quais a gémea-DTM foi submetida. Nesse caso, ¢ interessante
notar que a intensidade sensorial da dor foi invertida para a per-
cepgdo de interferéncia na vida das gémeas. A gémea-controle, que
tinha maior percepcio sensorial, apresentou menor percep¢io de
interferéncia, € a gémea-DTM, com menor percep¢io sensorial,
apresentou uma maior percep¢io de interferéncia da dor nas ativi-
dades didrias, corroborando o conceito de multidimensionalidade
da experiéncia dolorosa.

Observou-se que a gémea-DTM teve mais pensamentos catastr6-
ficos relacionados 4 ruminagio e impoténcia, com pontuagdes
que sugerem um alto risco de cronicidade dolorosa. O fator de
ruminagio parece estar relacionado a aten¢io excessiva da pacien-
te a0 evento doloroso e o fator de impoténcia relacionado a uma
autoavaliagio da incapacidade de lidar com este valor de ameaca.
A magnificacio, por outro lado, com uma pontuacio elevada para
a gémea-controle de acordo com o 75° percentil previamente es-
tabelecido, diz respeito & magnitude da importancia atribuida aos
possiveis riscos de agravamento da condicio, reiterando a ideia de
que ela é também uma paciente com dor cronica, embora isto nao
se manifeste no sistema estomatogndtico® .

O /dcus de controle da dor foi semelhante entre as gémeas, dife-
rindo principalmente na dimensao do /cus de controle interno,

maior para a gémea-DTM. Isto demonstra maior responsabilidade
interna para lidar com a dor do que a gémea-controle. Talvez o
trago mais pronunciado de atengio plena possa contribuir para
um enfrentamento mais autbnomo e otimista no gerenciamento
do préprio corpo, enquanto também pode levar a pensamentos
fixados sobre o estado doloroso e sua expectativa de melhora ou
agravamento, relacionados com a catastrofizagio da dor. E possivel
que 0 aumento ou a diminui¢io da dor também esteja relacionado
3 atencdo, dependendo de para onde o foco é direcionado. Nes-
te caso, a intervencdo baseada na atengio plena contribuiria com
treinamento em ndo julgamento e equanimidade da aten¢do para
diferentes sensagoes corporais, por exemplo®.

Conbhecer os niveis do traco de atencio plena em pessoas com
DTM dolorosa pode elucidar, pelo menos em parte, o nivel de
consciéncia sobre pensamentos e comportamentos € processos
internos resultantes da presenca da dor. Além disso, também
traz uma perspectiva positiva para o manejo das DTM croni-
cas dolorosas, contemplando o modelo biopsicossocial, com

1819 Um nfvel mais

resultados neurofisioldgicos e epigenéticos
alto do trago de atengio plena foi observado na gémea-DTM,
na qual o fator de ruminagio parece estar relacionado a exces-
siva atengdo da paciente ao evento doloroso ¢ o fator de impo-
téncia relacionado a uma autoavaliagio da incapacidade de lidar
com o valor de ameaga, ambos apresentados por ela também'*?.
A partir de uma visdo mais ampla, esta desregulagio multissistémi-
ca do organismo leva a seu desequilibrio interno, ou seja, & doencga,
na qual a percep¢ao da dor, acompanhada da atribuicio de signi-
ficado cognitivo e emocional, ¢ a principal motivagio para busca
de ajuda profissional®. Por outro lado, esta ajuda profissional tem
seu papel bem executado quando o olhar se volta para o controle
da dor e para aliviar o sofrimento daqueles que a procuram, para
aliviar os sintomas primdrios e prevenir as consequéncias da dor
nao resolvida, jé que um atraso no tratamento pode deprimir o
sistema imunoldgico®?.

Os pontos fortes deste caso esto relacionados 4 possibilidade de
aplicar instrumentos especificos para analisar um modelo cogniti-
vo-comportamental-emocional ligado a condi¢oes de dor cronica.
Mas houve limitagoes relacionadas 2 auséncia de andlises genéticas
e epigenéticas, que poderiam esclarecer caracteristicas especificas

no DNA de cada gémea.

CONCLUSAO

Este relato de caso mostrou que, embora as gémeas sejam discor-
dantes para a DTM dolorosa, a gémea-controle também tem um
fenétipo de dor cronica, baseado na andlise cognitivo-comporta-
mental-emocional. Entre as avaliagoes realizadas, a maior diferenca
entre o par foi o limiar de dor a pressao e hiperalgesia das regioes
trigeminal e extra-trigeminal, e o /dcus de controle interno, o que
indica uma maior sensibilidade & dor, com um melhor enfrenta-
mento da experiéncia dolorosa para a gémea-DTM. A anilise ge-
nética e epigenética poderia destacar outras particularidades destas
manifestagoes. Este estudo pressupée que a exposicdo a experién-
cias dolorosas na primeira infincia tornou a gémea-DTM mais
sensibilizada e moldou sua capacidade de enfrentamento da expe-
riéncia de dor relacionada 8 DTM.
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